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RESUMO
Introdução: O tumor de córtex adrenal (TCA) é uma neoplasia rara que acomete
pacientes de todas as idades, sendo na infância, mais comum até os 4 anos de
idade. Os TCAs de crianças dos estados do Paraná e São Paulo geralmente
apresentam uma mutação R337H no gene supressor tumoral TP53. Enquanto a
incidência mundial é em torno de 0,2 caso por milhão de crianças até 15 anos de
idade, no Paraná é cerca de quinze vezes maior, atingindo até 3,6 casos/milhão de
crianças até 15 anos de idade. Objetivos: O conhecimento de que o sistema
imunológico, através de macrófagos, linfócitos T auxiliares, linfócitos T citotóxicos e
as células Natural Killer (ou “NK”) estariam envolvidos no combate a diversos tipos
de tumores, motivou a realização deste estudo, com o objetivo de comparar a
relação entre a presença de células marcadas com CD8+ no TCA (linfócitos T
citotóxico ou LTC) ou com CD25+ (linfócitos T e B ativados, macrófagos) e diversos
parâmetros relacionados com o prognóstico da doença. Métodos: Trinta e quatro
amostras de TCAs e dados clínicos de crianças, 12 do sexo masculino e 22 do sexo
feminino, foram incluídos neste estudo aprovado pelos Comitês de Ética do Hospital
de Clínicas e do Hospital Pequeno Príncipe. Imunohistoquímica para CD8 e CD25
(imunoperoxidase) foi realizada em cortes de TCA embebidos em parafina (4µm de
espessura). Após a contagem usando microscópio óptico, os resultados foram
expressos por 10 campos de grande aumento (1mm2). Resultados: O número de
linfócitos (CD8+) foi muito superior ao de células CD25+ (“ativadas”) e ambas as
contagens se correlacionaram positivamente (r= 0,71). A maior presença de
linfócitos CD8+ e células CD25+ esteve, através do teste de Fisher bilateral,
significativamente relacionada (p < 0,05) com estádio I ao diagnóstico, e com a
ausência de recidivas. Entretanto, embora um maior número de células CD25+
estivesse associado a um menor peso do tumor, o número de casos investigados
neste estudo não foi suficientemente grande para se identificar uma associação
entre a presença das células marcadas com CD8 e peso, óbito ou tempo de
sobrevida. Não foi encontrada uma associação entre o número das células
marcadas com CD8 ou CD25 com a forma de apresentação clínica (com ou sem
síndrome de Cushing). Conclusões: Estes resultados permitiram concluir que o
sistema imunológico celular está envolvido no combate às células neoplásicas do
TCA e que a presença de células imunocompetentes no TCA está relacionada a um
melhor prognóstico, embora por si só, não sejam suficientes para combater o
desenvolvimento da neoplasia nos estádios avançados, por deficiência do sistema
imunológico ou por falha na apresentação de antígenos pelos TCAs.
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ABSTRACT
Introduction: The adrenocortical tumor (TCA) is a rare disease that may occur in
patients of all ages, however, it is much more common until 4 years of age. TCAs
from Paraná and São Paulo usually present a TP53 R337H mutation. While the
worldwide TCA incidence is 0.2 case per million of children until 15 years of age, in
Paraná it is 15 times higher, around 3.6 cases/million of children until 15 years of
age. Objectives: A number of studies have reported important data on the immune
system defense mechanisms (through macrophages, T helper lymphocytes, cytotoxic
T lymphocytes and natural killer cells (NK cells) against several cancer cell types,
leading us to postulate that similar events may occur in childhood TCA. This study
was designed to address the question whether numbers of infiltrated CD8+ (cytotoxic
T lymphocytes or CTL) or CD25+ cells (ativated T and B lymphocytes, macrophages)
are related with TCA prognostic factors (TCA size, staging, relapse, survival, etc).
Methods: Thirty-four TCA samples and clinical data from patients, 12 boys e 22 girls
were included in this study after approval by the Ethics Committee from Hospital de
Clínicas and Hospital Pequeno Príncipe. Immunohistochemical analysis for CD8 e
CD25 (immunoperoxidase) was performed in paraffin-embedded TCA 4µm-sections.
Cell counting was performed using a light microscope, and results were expressed by
10 high power fields (1mm2). Results:  As expected, the T lymphocytes number
(CD8+) was several fold higher than CD25+ cells (“ativated T lymphocytes”) and the
cell number between both cell markers were positively correlated (r = 0,71). Higher
numbers of CD8+ and CD25+ positive cells in TCA were related to stage I and
unrelapsed cases (p < 0,05, according to bilateral Fischer Test). However, although
higher number of CD25+ cells was associated with lower tumor weight, it was not
possible to identify a relationship between number of CD8+ cells in TCA and small
TCA weight or survival due to the low number of subjects used in this study.
Similarly, it was not found any relationship between number of CD8+ and CD25+
positive cells in TCA and the type of clinical presentation (with or without Cushing´s
syndrome). Conclusions: The obtained results allowed us to conclude that the
cellular immune system has an important role in defending the host against TCA
cells, which is in agreement with better prognosis in patients with TCA presenting
higher number of CTL, in contrast to lower CTL number in advanced stages of TCAs.
